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Резюме
В статье представлены вопросы эпидемиологии, патогенеза и диагностики нарушений углеводного и липидного обме
нов при беременности. Рассмотрены основные факторы риска гестационного сахарного диабета (ГСД). Несмотря на 
существующие методы антенатального наблюдения и родовспоможения, число беременных с гестационным диабетом 
постоянно увеличивается. Выбор рационального алгоритма обследования на ранних сроках гестации позволит улучшить 
перинатальные исходы.
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Summary
The article presents the issues of epidemiology, pathogenesis and diagnosis of abnormal carbohydrate and lipid metabolism 
during pregnancy. The main risk factors for gestational diabetes mellitus (GDM) are demonstrated. Despite the existing methods 
of antenatal and delivery care, in recent years there has been an unfavorable tendency to increase the frequency of gestational 
diabetes. The choice of a rational research algorithm in the early stages of gestation can improve perinatal outcomes.
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Введение
При наступлении беременности в организме жен

щины наблюдаются эндокринные и метаболические из
менения [1,2,3]. За относительно короткий интервал вре
мени происходит увеличение веса, количества жировой 
ткани и возникает физиологическая инсулинрезистент- 
ность [2]. Эти биохимические процессы характеризуют
ся как норма беременности и являются физиологической 
адаптацией для вынашивания плода, обеспечения его 
растущих потребностей согласно сроку гестации [3]. 
Однако нарушение секреции инсулина или его низкий 
уровень во время беременности могут привести к высо
кому уровню глюкозы в организме с последующим раз
витием гестационного сахарного диабета (ГСД) [3]. Из
менения в метаболизме материнских липидов являются 
нормальной частью гестационного процесса с ранним 
накоплением липидов в материнской ткани и развитием 
гиперлипидемии [3]. В начале беременности накопление 
жира происходит за счет увеличенного жирового синтеза 
и гиперфагии; в последнем триместре - вследствие по
давленной жировой тканью активности липопротеинли- 
пазы. Гиперлипидемия, преимущественно отмеченная 
повышенными уровнями триглицеридов, как следствие 
сниженной активности липопротеинлипазы, наблюдает
ся к концу беременности [4].

Дефиниции: ГСД определяется как глюкозная не
переносимость различного уровня тяжести обычно во 
втором или третьем триместре беременности (Kaaja и 
Ronnemaa, 2008; Shalayel и соавт. 2010). Это временное 
состояние, характеризующееся непереносимостью угле
водов, которая начинается или впервые распознается во 
время беременности (ВОЗ 1999). В прошлом в зависи
мости от выраженности нарушения углеводного обмена 
ГСД подразделялся на менее тяжелую форму — нару
шение толерантности к глюкозе и тяжелую — непосред
ственно ГСД [5,6]. В настоящий момент, термин «нару
шенная толерантность к глюкозе» во время беременности 
не используется, а любое нарушение углеводного обмена, 
впервые возникшее или выявленное во время беремен
ности, трактуется, как ГСД [1].

Эпидемиология: В последние годы глобальная рас
пространенность гестационного диабета приближается к 
значимым 10%, однако в зависимости от эффективности 
диагностических мероприятий в различных странах по
казатели могут варьировать от 1 до 14% [2,3]. Профессор 
G. Visser (Нидерланды) сообщил, что распространенность 
ГСД в 2010 году среди беременных женщин в Европе со
ставила 20,7%, а к 2030 году установлен прогнозируемый 
рост заболеваемости до 49,3%. Распространенность 
и заболеваемость ГСД в России точно не известна, так



как эпидемиологические исследования в соответствии с 
международными стандартами изучения этой проблемы 
не проводились. По данным немногочисленных отече
ственных исследований, в Российской Федерации ГСД 
осложняет течение беременности в 2-4% случаев.

Основы патогенеза углеводного и липидного об
менов при беременности: Одним из ключевых механиз
мов в развитии ГСД является формирование инсулинре- 
зистентности [2,7]. Под влиянием стероидных гормонов 
во время беременности происходит гиперплазия бета- 
клеток поджелудочной железы, что приводит к увеличе
нию выброса инсулина [8]. Повышенная секреция гормо
на в организме беременной стимулирует депонирование 
гликогена и снижение продукции глюкозы печенью [9]. 
К тому же, снижается уровень аминокислот, повышается 
уровень триглицеридов и кетонов с накоплением жирных 
кислот [4,10]. В результате -  усиливается катаболизм бел
ка и ускоряется ренальный глюконеогенез. Необходимо 
также учитывать влияние таких специфических гормо
нов беременности как - плацентарный лактоген (ПЛ) и 
хорионический гонадотропин. ПЛ -  появляется в крови с 
34-36 дней после оплодотворения с постепенным увели
чением секреции и достижением максимума в последние 
недели беременности [И]. ПЛ способствует липолизу у 
матери. Сопутствующий выход глицерола и жирных кис
лот уменьшает потребность беременной в глюкозе и ами
нокислотах, но сохраняет эти субстраты для плода [4]. 
Увеличение контринсулярных факторов по мере прогрес
сирования беременности ведет к увеличению потреб
ности в инсулине на 30%, а при ГСД на 40% [И]. Все 
это приводит к нестабильному уровню глюкозы в крови 
с эпизодами гипо - гипергликемических состояний [12].

Количественные и структурные изменения в жи
ровой ткани при беременности начинаются с 6 недели. 
Перераспределение жировой ткани матери происходит на 
протяжении всей беременности с ее увеличением вплоть 
до 35 недель [7,11]. Помимо депонирования жиров, 
жировая ткань обладает метаболической активностью, 
продуцируя лептин, резистин, адипонектина, ретинол- 
связывающий белка-4 (RBP4), и висфатин, обладающих 
паракринными эффектами. При ожирении избыток ади- 
поцитов секретирует высокое количество цитокинов 
(С- реактивный белок, интерлейкин-6, TNF-a,), которые 
способны повреждать инсулиновые рецепторы, что еще 
больше приводит к нарушению их функции и развитию 
ГСД []. У беременных с ожирением отношение шансов 
риска развития ГСД увеличивается до 10 раз [8,9,10,11]. 
Кроме того, анализ более 600 000 женщин показал, что 
риск ГСД в два раза выше у женщин с избыточным ве
сом (ИМТ 25-29 кг/м2), в 3 раза выше у пациентов с 
ожирением (ИМТ >30 кг/м2) и в 6 раз выше у тучных 
женщин (ИМТ >35 кг/м2) по сравнению с женщинами 
с нормальным ИМТ (Torloni и соавт. 2009,). Рядом ав
торов также изучены взаимосвязи между содержанием 
свободных жирных кислот и продукцией глюкозы в пе
чени [7,9,11,12]. Достоверно установлено, что повыше
ние уровня СЖК в дальнейшем может способствовать 
развитию печеночной инсулинорезистентности [И]. При

этом уровень сывороточного холестерина (ХС) и тригли
церидов (ТГ) снижается к 7-й неделе беременности, а за
тем прогрессивно повышается до родов [12]. После ро
дов количество сывороточных ТГ уменьшается. Авторы 
предположили, что механизм повышения уровня СЖК в 
поздние сроки гестации связан с падением у беременных 
инсулиночувствительности [11,12,14].

Факторы риска ГСД и нарушений липидного об
мена: Следует отметить, что большинство факторов ри
ска относятся к анамнестическим: предшествующий ГСД 
в предыдущие беременности, другие нарушения углевод
ного обмена, рождение плода с массой тела свыше 4000 
г, эпизоды глюкозурии, применение гормональных кон
трацептивов до наступившей беременности, отягощен
ная наследственность по сахарному диабету, ожирение 
и избыточная масса тела, метаболический синдром с со
путствующей инсулинорезистентностью, артериальная 
гипертензия, гиперлипидемия, курение до и во время 
беременности, генетические дефекты, приводящие к из
менению чувствительности к инсулину в инсулинзависи
мых тканях [8,9,10,11,12].

Так же к факторам риска развития ГСД относят 
ряд чисто акушерских состояний: осложненный аку
шерско-гинекологический анамнез, многоплодную бе
ременность, многоводие во время данной беременно
сти, применение высоких репродуктивных технологий, 
предыдущие перинатальные потери и даже спонтанные 
выкидыши, предыдущие врожденные пороки развития 
плода, гипертензивные осложнения в предыдущие бере
менности, оперативное родоразрешение. Риск повторе
ния ГСД в последующие беременности достигает 30-84% 
[3,10,11].

Группы риска ГСД [15]:
Высокий риск (наличие двух и более признаков)
- СД у ближайших родственников
- Избыточный вес/ожирение или патологическая 

прибавка массы тела во время данной беременности
- Нарушение углеводного обмена в анамнезе (ГСД, 

нарушение толерантности к глюкозе, нарушение глике
мии натощак)

- Глюкозурия в данную беременность;

Средний риск
- Наличие 1 и более факторов риска;
Низкий риск
- Отсутствие всех из вышеперечисленных факторов 

риска.
К современным факторам риска ГСД следует отне

сти прогрессирующее ожирение женщин репродуктив
ного возраста, ВРТ, применение то колитической терапии 
Р-адреномиметиками [2,14,16]. Частота ГСД после экс
тракорпорального оплодотворения (ЭКО), по данным В. 
Краснопольского и соавторов, составляет 12,6%, что зна
чительно выше общепопуляционных показателей по Рос
сийской Федерации. Кроме того, J. Lipshitz и соавт. (1978) 
был впервые описан ГСД, возникший на фоне токолити- 
ческой терапии p-адреномиметиками, способными уси
ливать гликогенолиз в печени. Непосредственную связь



с риском ГСД имеет индекс массы тела (ИМТ) [10,12,17]. 
При увеличении ИМТ риск развития ГСД растет экспо
ненциально. Анализ более 600 ООО женщин показало, 
что риск ГСД в два раза выше у женщин с лишним весом 
(ИМТ 25-29 кг/м2), в 3 раза выше у пациентов с ожире
нием (ИМТ >30 кг/м2) и в 6 раз выше у тучных женщин 
(ИМТ >35 кг/м2) по сравнению с женщинами с нормаль
ным ИМТ [3].

В течение беременности происходит умеренное 
повышение в плазме крови общего ХС, ХС ЛПВП, ХС 
ЛПНП, ХС ЛПОНП и ТГ, которые регрессируют к нор
мальному уровню в первые дни после рождения ребенка 
и связаны с эволюцией эстрогенного фона[18]. Однако 
гипердислипидемия может быть опосредована и иными 
факторами, такими как нарушение характера питания, 
связанного с употреблением высококалорийной пищи 
с повышенным содержанием углеводов и/или жиров, а 
также с рядом наследственных причин [19]. Ожирение 
(ИМТ >30 кг/м2) традиционно является одним из наибо
лее известных факторов риска, ассоциированных с ги- 
перлипидемией [4]. С 1975 года, по данным ВОЗ, число 
людей, страдающих ожирением, во всем мире выросло 
более чем втрое. В 2016 году более 1,9 миллиарда людей 
старше 18 лет имели избыточный вес. Из них свыше 650 
миллионов страдали ожирением [15,16]. По данным ВОЗ 
30 % жителей планеты имеют избыточный вес, в России 
избыточная масса тела и ожирение встречаются у 52% 
женщин. Особого внимания заслуживает ожирение во 
время беременности. По данным ВОЗ, распространен
ность ожирения среди женщин репродуктивного возрас
та и, соответственно, беременных женщин составляет от 
18% до 38,3% в разных странах [16,17,20].

Влияние нарушений углеводного и липидного обме
нов на плод и новорожденного:

Диабетическая эмбриофетопатия -  клинико-лабо
раторный комплекс, развивающийся у детей от матерей, 
страдающим сахарным диабетом (СД), и включающий 
характерный симптомокомплекс внешнего вида и по
роки развития (развивается при воздействии гипергли- 
кимии до 12 недель гестации). При ГСД диабетическая 
фетопатия встречается у 25 % новорожденных [20]. Ос
новными проявлениями нарушения развития плода, воз
никающими при длительной гипергликемии, являются 
макросомия, СЗРП, врожденные аномалии [10,21]. Ново
рожденные от матерей с ГСД более подвержены родовым 
травмам, кардио-респираторным нарушениям, развитию 
респираторного дистрес-синдрома, асфиксии, гипертро
фической кардиомиомапатии [22].

Рядом авторов изучены взаимосвязи между высо
ким содержанием свободных жирных кислот и формиро
ванием избыточного веса плода, и особенно накоплени
ем жировой ткани. Дети матерей с ожирением имели не 
только увеличение массы тела и толщины кожной склад
ки, но и повышенное содержание +сывороточных СЖК 
по сравнению с детьми, родившимися у женщин с низ
ким ИМТ [21,23]. Ожирение связано с развитием таких 
осложнений беременности и родов, как гестационный са

харный диабет (ГСД), преэклампсия и кесарево сечение 
[24,25]. Кроме того, избыточная масса тела у матери во 
время беременности связана с повышенным риском воз
никновения аномалий развития плода, таких как дефекты 
формирования нервной трубки[26] и пороки сердца [27]. 
Некоторые авторы определяют материнское ожирение 
как один из факторов риска развития детского церебраль
ного паралича [28].

Диагностика ГСД и НЛО: Своевременная диагно
стика ГСД представляет собой сложную задачу, посколь
ку в большинстве случаев заболевание протекает без 
выраженной гипергликемии и явных клинических сим
птомов [5,6,23,24]. Клиническим протоколом с 2013 г. в 
РФ регламентировано обследование беременных с целью 
выявления ГСД [1]. Стандартом является двухэтапная 
диагностика. При обращении беременной к любому спе
циалисту в первом триместре проводится одно из сле
дующих исследований: оценка глюкозы венозной плазмы 
натощак (голод не менее 8 часов); определение уровня 
гликированного гемоглобина (НвАс1); определение глю
козы венозной плазмы в любое время дня независимо 
от приема пищи [1,21,25,29,30]. При определении глю
козы венозной плазмы натощак >5,1 ммоль/л, но < 7,0 
ммоль/л устанавливается диагноз ГСД. Ко второму этапу 
обследования относят оральный глюкозо-толерантный 
тест (О П Т). Всем беременным без нарушения углевод
ного обмена при обследовании в I триместре, проводится 
О П Т  в сроке гестации 24-28 недель [1,30]. Проведение 
данного теста возможно и ранее при наличии высокого 
риска развития ГСД с повторным его проведением при 
отсутствии нарушения углеводного обмена по результа
там первого тестирования [1,13]. У женщины подтверж
дается диагноз ГСД, если глюкоза венозной плазмы через 
час после нагрузки > 10,0 ммоль/л (180 мг/дл) или через 
2 часа после нагрузки 75 г глюкозой выше или равна 8,5 
ммоль/л (153 мг/ дл). Вопросы о том, приносит ли сам 
раствор глюкозы какие-либо побочные эффекты и явля
ется ли это препятствующим фактором для проведения 
теста у пациенток остаются открытыми. Основными не
достатками О П Т  являются его высокая цена, длитель
ность проведения и неприятность самой процедуры для 
беременной, а именно ночное голодание в течение 8-14 
часов, прием раствора глюкозы и нахождение в лабора
тории не менее 2-3 часов до последнего забора крови и 
т. д. Более простые, дешевые и подходящие для началь
ного скрининга тесты имели бы больше преимуществ, 
но только лишь в том случае, если с их помощью можно 
было бы успешно выявлять у женщин ГСД [31,32,33].

К альтернативным способам диагностики ГСД от
носятся в настоящее время: исследование уровня HbAlc 
и глюкозы венозной плазмы, взятой независимо от време
ни суток и приема пищи [34,35]. УЗИ плода было пред
ложено в качестве метода скрининга макросомии для 
пациенток с низким риском развития ГСД и безусловно 
относится к поздним срокам беременности [35]. В 2011 
г. ВОЗ одобрила возможность использования HbAlc для 
диагностики СД [33,34]. В качестве диагностического 
критерия СД выбран уровень HbAlc >6,5 % (48 ммоль/



моль). Нормальным считается уровень HbAlc до 6,0 % 
(42 ммоль/моль). Согласно рекомендациям ВОЗ, уровень 
HbAlc 6,0-6,4% сам по себе не позволяет ставить какие- 
либо диагнозы, но не исключает возможности дальней
шей диагностики СД по уровню глюкозы крови. В случае 
отсутствия симптомов острой метаболической деком
пенсации диагноз должен быть поставлен на основании 
двух цифр, находящихся в диабетическом диапазоне, на
пример, дважды определенный HbAlc или однократное 
определение HbAlc + однократное определение уровня 
глюкозы крови. Однако в результате ряда исследований 
определено, что оценивать уровень гликированного гемо
глобина (HbAlC) в III триместре беременности с целью 
выявления или подтверждения ГСД является неинфор
мативным [32,36,37,38,39]. Методы скрининга и точные 
критерии для установки диагноза продолжают оставать
ся предметом разногласий и многочисленных дискуссий. 
Кроме этого, хорошо известно, что ГСД в основном не 
имеет клинических проявлений и в 50 % случаев проте
кает бессимптомно [3,6,13,37].

В последние годы появляются исследования по 
оценке индекса инсулинорезистентности (индекса Нома) 
при беременности [39]. Homeostasis Model Assessment of 
Insulin Resistance (HOMA-IR), индекс НОМА —индекс 
инсулинорезистентности. Рассчитать значения индекса 
можно по двум формулам: индекс HOMA-IR и индекс 
CARO.

Индекс HOMA-IR: инсулин натощак (мкЕД/мл) * 
глюкоза плазмы натощак (ммоль/л)/ 22,5. При этом нор
ма показателя не более 2,7.

Индекс CARO: глюкоза плазмы натощак (ммоль/л)/ 
инсулин натощак (мкЕд/мл) -  норма не превышает 0,33.

Проводились попытки оценивать индекс Нома при 
беременности, в частности с целью прогнозирования 
развития диабетической макросомии [39]. Обнаружено, 
что значение индекса НОМА -  IR более 7 сочетается с 
макросомией плода в 73 % [43]. Аналогично оценива
лась концентрация С-пептида в сочетании с HOMA-IR 
как возможный дополнительный критерий ГСД с це
лью увеличения точности постановки диагноза. Также 
оценивался индекс Нома в I триместре в зависимости от 
концентрации плацентарного лактогена и плацентарного 
фактора роста. Корреляции при оценке указанных пла
центарных гормонов и ГСД не выявлено. Однако более
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Заключение
Несмотря на существующие методы диагностики 

гестационного диабета, в последние годы отмечена не
благоприятная тенденция к увеличению частоты данной 
патологии. Выбор рационального алгоритма обследова
ния и диагностики диабета на ранних сроках гестации 
позволит улучшить перинатальные исходы. Измерения 
липидов в сочетании с другими маркерами окислитель
ного стресса и резистентности к инсулину, такими как 
цитокины, глюкоза и незаменимые жирные кислоты, мо
гут дать полезные диагностические критерии для ранне
го выявления женщин с риском развития ГСД.и
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